Studies on Renal Clearance Part II : Changes of Kidney and Renal Clearance Following X-Ray Irradiation to the Kidney in Rabbits by 浜田, 邦彦
Title腎クリアランスに関する研究 第II篇: 家兎腎のX線照射後に於ける腎変化と腎クリアランス
Author(s)浜田, 邦彦









腎 ク リ ア ラ ン ス に 関 す る 研 究
第II篇 家兎腎のX線 照射後 に於け る腎変化 と腎ク リア ランス
広島大学医学部皮膚科泌尿器科教室(主任 加藤篤二教授)
助 手 浜 田 邦 彦
            STUDIES ON RENAL CLEARANCE 
       Part  II  : Changes of Kidney and Renal Clearance Following X-Ray 
                   Irradiation to the Kidney in Rabbits 
                           Kunihiko HAMADA 
 From the Department of Dermatology and Urology, Hiroshima University School of Medicine 
                           (Director : Prof. T. Kato, M. D.) 
   1) Experimental radiation injury of the kidney was produced in rabbit by external 
local irradiation to the site of kidney with various doses of x-ray. Changes of renal function 
were studied by means of renal clearance and gross and histological findings were observed 
following irradiation. 
   2) The experimental animals were divided in 5 groups according to the dose of x-ray, 
ranged from 1500r to 6000r, irradiated to the left kidney. The mortality rate increased with 
the dose irradiated. It was postulated that the radiation dosage in this manner might be 
better to not exceed 3000r to accomplish a prolonged observations for more than several 
months. 
   3) The values of GFR, RPF,  RBF, FF and TmPAH were measured by means of renal 
clearances before and various stages after irradiation. The values of GFR, RPF and  RBF 
immediately after the irradiation slightly and transiently rose above the pre-irradiated va-
lues, while a slight but rappid decrease in the value of TmPAH was observed in early stage 
of post-irradiation. However all of these values slowly decreased subsequently. In the value 
of FF, therefore, a slight and transient rise was seen after irradiation followed by gradual 
recovery. A 8 month observations could be perfomed as the longest one after the irrdiation. 
   4) The gross and histological changes of the irradiated kidney fairly concurred with 
the changes of renal function measured by renal clearance. Grossly the irradiated kidney 
showed a transient hypertrophy and congestion with a subsequent tendency of atrophy which 
was iniciated around 2 month after the irradiation. Terminally atrophic nephrosclerosis was 
observed and the size of kidney became markedly smaller than control. Histologically, a 
marked degeneration of the renal tubules with a subsequent displacement of fibrous tissue 
and round cell infiltration were observed even in early period of post-irradiated stage. The 
alterations of glomerulus and vascular system were considerablly slower and milder than 
that of tubulus but secondary and progressive degenerations attributed to the tubular altera-
tions were observed subsequently. Moreover, the larger radiation doses produced the earlier 
changes in the glomerulus and vascular system, while a similar change was seen in the 











































































前 述 のX線 発 見後 ま もな くL三nser6)&Baermann
(1904)等が 家 兎 両 側 腎 をX線 照 射 す る と一過 性 の 蛋
白 尿 を認 めた が 顕 微 鏡 的 に 腎 上 皮 の変 化 を 認 め な か つ
た.Buschke&Schmidt7》(1905)等もX線 照 射 を受
け た 動 物(海 狽 や 家兎 腎 の皮 下 移 植 を 行 つ て両 腎 に5
分 ～2時 間 照 射)に 蛋 白 尿 を認 め そ の 内2匹 に45,6
日後 に 組 織 的変 化 を認 め た.又Schulz&Hoffman8)
(1905)は照 射 後1時 間 か ら48日後 迄 の腎 組織 学 的変
化 を 観 察 し初 期 に は 出 血 と浮腫,の ち に尿 細 管 の 破 壊
と間 質 組 織 の増 殖 が お こ り``Chronicinterstitial
nephritis"の早期 の像 に 似 る と云 う.Rosenstern9》
(ユ906)やVonJakschlo)(1907)も放 射 線 療 法 を 受
け た 患 者 に蛋 白尿 が み られ る こ とを 報告 した.ヌ,Ed-
sa11&Pembertonl1)(1907)がX線の 腎照 射 を受 け
た患 者 や 動 物 に 於 い て血 清残 余 窒 素 が 上 昇 す る と 云
い,WarthiniV}(1907)は白血 病 患 者 の脾 照 射 後 に
お こつ た 慢 性 腎炎 を報 告,Hall&Whipplei3)(1919),
Stephan:4)(1920),McQuarrie&Whipple蝸)(1922)

















































れ る と述 べ て い る.又Upton&Furth3i)(1954)はマ ゥ
ス に核 分 裂 に よる630rの 全 身 照射 後15ケ月後 生 残 つ
た 実験 動 物 の40～50%に腎 硬 化 を認 め て い る.Smith
&Williams3m(1955)は男 子 のNephroblastoma
で 腎別 除 後46日間 に3300rを腹 部 照 射 して4ケ 月後 腎
不 全 に よつ て尿 毒 症 を お こ して 死 亡 した1例 を報 告 し
て い る.Anapo1&Glaubeck33)(1956)は600r照射 後
6～13カ 月 の マ ウス に 著 明 な 腎変 化 を認 め,同 じ く
Hallcrafteta134)(1957)はシス テ ィン前 処 置 或 いは
脾 防 護 で900r照 射 後 生 残 つ た マ ウス で 腎 硬 化 を 認
め,又Kreyberg&Devik35)(1957)はマ ウ ス に体
重lgr当 り7～8μcのrbon'一ユー ムを投 与 後 腎 に硬
化 性 の 変 化 を認 め てい る.又Feine36}(1959)はラッ
テ腎 を50KVのX線 で照 射(1000～82000γ)しそ の際
に み られ る組 織 学 的 変 化 を検 討 した.最 近 で はRedd4)
(1960)が家 兎 腎 にX線 と60COの γ線 の 同 一組 織線
量 の照 射 で は そ の 腎 障 碍 は異 な り60COの γ線 の方 が
軽度 で あ る と して い る,以 上 の他,臨 床 例 と して は,
Luxton37)(1953)が睾 丸腫 瘍 の術 後 照 射 を 行 つ た
137例につ いて27例 に放 射 線 腎 障 碍 を 報 告 して 居 り,
Grossman38)(1955)は左 腎 ウ イル ス腫 瘍 で2000rを
3週 照 射 後4カ 月余 で腎 不 全 の 為 死亡 した幼 児,Le-
vitt&Oram39)(1956)は左 ゼ ミ ノー ム の為 左 腎 部 に
3000r照射11年後 に高 血 圧 を 来 した 症 例,広 汎 な卵 巣
癌 の 左 腹 部 全体 に 亘 つ て 照 射 後 腎炎 を お こした2例 を
報 告 したCogan&Ritter40)(1958),膵臓 癌 の た め上
腹 部 照 射3000r35目施 行 後8年 を経 て尿 毒 症 で 死 亡 し
た症 例 を報 告 したWilson&Ledingham4i)(ユ958)
等 が あ る.以 上 先 人 達 の 業 績 の 内 で実 験 的 に腎 にX線
照 射 を 行つ て その 機 能 的 組 織 学 的変 化 を 観 察 して い る
の は 吾 函 で は緒 言 に 述 べ た 伊 藤1)のみ で他 に な く殊 に
被検 動物 の腎 機 能 を 腎 ク リア ラ ンス法 に よつ て観 察 し
た もの は ま だ な い.国 外 に 於 て は前 述 のHartmani7)
が 先 駆 者 で,腎 機 能 検 査 と してPSP等 を 用 い て居
り,ず つ と下 つ てDean&Abels25)が腎 ク リア ラ ン
ス 法 を 用 い る ことを 提 唱 し,の ちにMendelsohn&
Caceres30)が犬 に よつ て実 験 し腎 ク リア ラン ス法 を用
い て い る.以 上が 現 在 迄 の此 の 分 野 に 於 け る歴 史学 的




































した,此 の場合照射側は第5群 の場合を除 い て 各群
共,常 に左腎にとり照射部位は常に左腎の 背 部 と し
た.家 兎の場合左腎は右腎に比してかな り下位にあり
宮原42)に依れば左腎は大多数第1腰椎～第3腰 椎に位





















































































































































































































































































































































































































































































照 射 後 体 重
経過日数(kg)






































































目旦」 2.20 4.27 23.05 40.01 0,192.75
▼
3日 2.互0 4.48 23.98 42.50 O,192.17
5 15日 2.OO 4.06 17.92 32.90
(10目後)70日 後
O.22 屠 殺
1カ 月 2.20 3.54 21.80 36.25 0,161.87












































































































































































































































































































































































































































































































照 射 後 体 重
経過日数(kg)GFR
(CC/min)











































































































































其 の ユ.照 射 後 各 群 別腎 「ク」値 の経 過(第1群)
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～2カ 月は下降しその後は殆 ど平坦な線を 画い て い
る.又RPF,RBFでも他群の場合とほぼ同様に程度
の差はあり乍 ら緩やかに下降して行 く.これらに対し
TmPAHは 他群或いはそれ以上 に2カ 月後あたり迄
全例にかなり急激に下降し,そ の術前値 との比 較 か
らもその低下度の著明な事が考えられる.3カ 月以降























に下降し従つてFFは やや上昇値を示す.し か しその
























量(人 間)～3紅 斑量を4回～9回 照射)し て4日後
か ら13ヵ月頃迄について観察 し次の如き結果を得てい
る.即ち照射後1週 以内はこれを急性期とし,尿比重
























































左腎,肉 眼的所見.右 腎より梢大にして 充 血 を認


































左腎(照 射腎)6.Ogr,3.4×2.3×1.6cm{右 腎(ヲ ド照身寸腎)6.5gr,3.6×2.4×1.6cm
左 腎,肉 眼 的 に右 腎 に比 して 稚 小 に して幾 らか 貧 血
性.組 織 学 的 に は そ の変 化 は第2例 に 比 較 して稽 軽 度
な る もほ ぼ 同 様.右 腎 は 肉眼 的 に も組 織 学 的に も著 変
を認 め な い.
第4例(家 兎番 号30)照 射 後97日目屠殺

































は著しく荒廃,尿 細管の健在なるもの殆ど認 め られ
ず,部 分的に散在せる尿細管も上述の例の場合と同じ
く上皮細胞は混濁腫脹 しその核は変性又は消失する.





























第7例(家 兎番号3)照 射後1週 目に発死
左腎(照 射腎)6.Ogr,3.5×2.4×1.4cm{右腎(非 照射腎)5.2gr,3.1×2.0×1.2cm























図3.照 射 後 各 群 別 剖 検 時 の 家 兎腎 重 量 の比 較 .





































左腎(照 射腎)5.8gr,3.2×2.1×1.6cm{右 腎(非 照 射 腎)5,4gr,2.8×2.0×1.4cm
第12例(家 兎 番 号8)照 射 後13日後 蛯 死
左 腎(照 射 腎)6.Ogr,3.1×2.2×1.7cm{右 腎(非 照 射 腎)4.7gr,2.9×2.0×1,5cm
第13例(家 兎 番 号9)照 射 後14日後 蜷 死




るので一括する,まず肉限的には左腎はい ず れ も肥
大,軽 度～中等度の充血を示す.右 腎には著変は認め
ず.組 織学的に皮質に於て糸球体は軽度～中等度の欝
血を示す他は著変なくボウマン嚢の変化も著 明 な ら
ず 尿細管は主部,ヘ ソレ氏係蹄共に,上 皮は腫大変
性あ り.基底部に空泡変性,一 部に崩壊して蛋白様円


























左腎(照 射腎)5.3gr,2.1×1.9×1.5cm{右 腎(非 照射 腎)5.9gr,2.9×2.1×1.2cm
左 腎 は 肉 眼 的組 織 学 的 に 第15例と大 略 同様 の変 化 を
示 す.右 腎 に は著 変 認 め ず.
第18例(家 兎番 号24)照 射 後195日目屠殺
























IV)第4群 即 ち 左 腎 に3000r宛 て2回 合計6000r照
射 せ る もの.
第20例(家 兎 番 号10)照射 後14日目発 死
1左腎(照 射 腎)6.5gr,3.0×2.0×1.7cm
/右腎(非 照 射 腎)5.59・,2.9×1.9×1.4・m
第21例(家 兎 番 号11)照射 後10日 目艶死
左 腎(照 射 腎)7.7gr,3.4×2.2×1.7cm　右 腎(非 照 射 腎)6.Ogr,3.1×2.0×1.5cm
第22例(家 兎 番 号12)照射 後28日 目発 死
左 腎(照 射 腎)6.5gr,3.3×2.1×2.Ocm{右 腎(非 照 射 腎)6.Ogr,3.1×2.5>〈1.8cm
第23例(家 兎番 号21)照射 後14口目驚 死
r左腎(照 射 腎)9.Ogr,3.2×19×1.7cm
1右腎(非 照 射 腎)6.79,,2.7×2,3×1.4、m
第24例(家 兎番 号22)照 射 後14日目発 死
左 腎(照 射 腎)11.7gr,3.9×2.3×1.8cm{右 腎(非 照 射 腎)7.Ogr,3.6×2.4×1.4cm
第25例(家 兎番 号25)照射 後20日目発 死
左 腎(照 射 腎)7.7gr,3.0×2.0×1.7cni{石 「1辱(非照射 腎)6.2gr,2.7×2.0×1.4cm
























第29例(家 兎番 号16)照 射 後14日 目発 死
左 腎(照 射 腎)8.5gr,3。4×2.1×1.7cm{右 腎(〃)6.8gr,3.2×2.0×1.4cm
第30例(家 兎番 号17)照 射 後26日目発 死
左 腎(照 射 腎)5.6gr,3.1×2.5×1.6cm　右 腎(〃)6.Ogr,3.7×2.0×2.Ocm
第31例(家 兎 番 号18)照 射 後9日 目艶 死











































































































































































期(照 射後 ヱ週以内),亜 急性期(照 射後 ヱ週
～4ヵ 月迄),慢 性期(照 射 後4ヵ 月以上)
の各時期に分けて検討 してい る.又Bolliger
&Laidley4s)等は組織学的変化の面か ら これ
を5ツ の時期 に分類 している。 従つて機 能 的
総織学的変化を関連 させて述べる為め紅は これ
を便宜上照射後の時間によつて分類 してみ る.
即ち照射後2週 迄を初期,照 射後3週 か ら3
カ月頃叢を中期,次 で3ヵ 月以降を後期 とし此
の中　こ末期のものを含めると云 う分 類 法 で あ
る.まず初期であるが照射後2週 遽の此の時期
には実験動物の3分 の1近 くの鐙例が驚死 して
居る.そ のかなりの症例に食欲不振,下 痢症状






を呈している.殊 に2週 近 くなると尿細管の変
化が強 くなる.一 方此の期閤下痢癒状 もな く全
身状態の余 り悪 くない例では生存 して此の時期
を切 り抜けているが艶死例 と異なる 点 は 尿 量
は不変で比重が左程窩値を添 きず,腎 機能の面
では殆 どの症例でGFR,RPF,RBFが照射後
3日から1週頃にか けて一過性に上昇 値 を 示




10日後前後の値で み ると,GFRに 比較 して
急激に低下しているのが特徴的である.此 の時






































て軽度である.又 これを裏書するか の 如 く腎
「ク」値に於てはGFRは 軽度の低下を示し,
RPF,RBFは一旦下降 した値が1ケ 月後,か な
り回復 して再び緩かに下降し始める.と ころが
TmPAHは 初期の急 峻 さはないが進行性に測













































スについて実験 した結果を報告する予 定 で あ
る.
第7章 結 論
1)雄 性 成熟健康家兎 の2～3kg体 重 の31羽
についてX線 の各種線量 を体外腎局所照射 して
実 験的 に放射線腎障碍 を惹起 せ しめ照射後 の腎
機能 を腎 ク リア ランス法 を用いて測定 し併せて
そ の肉眼的組織学 的変化を追求 したr
2)実 験動物 は これを5群 に分ち,第1群 は
1500r第2群は500r宛て5回計3000r照射,第
3群は3000r1回照射,第4群 は3000r宛2
回計6000r照射(以 上はいずれ も左腎 のみ),
最後に第5群 は左右腎 に各々3000r宛照射 の5
群 とした.照 射線量 はいずれ も腎部背皮膚組織
線量 で表わ した.
3)こ れ ら被 検動 物の照射前の腎 ク リアラン
ス法に よる各腎 「ク」値を対照 とな し照射後大
体3日 ～1週,2週,1ヵ 月,そ の後は1ヵ 月
毎に各腎 「ク」値,GFR,RPF,RBF,FF,Tm
PAHを 測定 し各時期 に於 ける腎 の肉眼的組織
学的変化及 び尿変化 とについて比較 検討 した.
最 も長期 に観察 した症例 は照射 後8ヵ 月迄で あ
る.
4)31羽の内艶 死せ るものは21例で1ヵ 月以
内に驚死せ るものが最 も多 く17例で,艶 死例 の
最 も長 く生存せ しものは4ヵ 月半 であつ た.艶
死率か らみ る と,照 射線量 の大 なる群程驚死率
が高 く第4,5群 では1例 を除 いて他 は全部1
カ月 以内に塊死 した.
5)腎 機能を腎 ク リアランス によつ て測定す
ると各群共,生 存例 に於 てはGFR,RPF,RBF
が照射後3日 か ら1週 間 で一過性 に対照値 に比
べ上昇値 を示 しTmPAHは 照射後10日目の値
はいずれ も対照値 に較 べて急激な低下を示 して
いる。2週 後で はGFRは 緩やかに下降,RPF,
RBFは かな り急峻 な下降 を示 す.1ヵ 月後で
はGFRは や は り徐 々に低下,RPF,RBFはや
や回復 してその後 は再 び下降す る.従 つてFF
















的であるが,糸 球体や血管等の変化は余 り強 く
ない.中 期になると尿細管の退行変性は皮質よ
り髄質に及び,線 維性組織 と置 き変 り,糸球体
にも徐々に変化がみ られ,間 質の結 合 織 の 増
殖,血 管等の変化即ち血管壁の肥厚 管 腔 の 狭
少,円 形細胞浸潤なども認められる.後 期にな
ると破壊 された尿細管にかわ り線維性組織が増
殖 して皮質は全 く荒廃 し所 々わずかに正常に近
い尿細管が認められ糸球体は密集 して存在する
様になり線維組織で囲まれて徐々に萎縮 し硝子
様変性を示す,又 血管等の変化 も著明 となる.
終局的には硬化性萎縮腎に陥ちいる.
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42)宮 原=伊Wt1)よ り 引 用.
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